Combination of Novel Premature Termination Codon and Glycine Substitution Mutations in COL7A1 Leads to Moderately Severe Recessive Dystrophic Epidermolysis Bullosa  by Masunaga, Takuji et al.
   
 	 
    
      
    ! " 
#
	 
 
	

	 	 	    	 	 

	 	 	  
!  !

   	
	" 
	 		 	



 	
	 #
 
 
   $
 
 
   	 
 	 % 

  
			 
" 	
 
		 	
  
		
& 	 	   '	$ 
	    

	  

()*+  	 
 , 	 -.&'	  / +00)1
' / +000/ 
 #	 		
 	 	
% 

 	
  

  
   	
 		 2!  / +00)"  ()*+ 
	
 ++3 

 4	/ $  
 
  	 4	
   &	 	
 (
	  / +005" 6	



	  % 
	 & / 
	 &

 

	  	
  
 
 	 6	
 / +00)/ +0031 6	  / +0001   / +000"
 
 
/ $ & 
% 		 
	!	
 	
	& ()*+ 

	/ 738)*9:+3+;/   

 $

	
 & &  "  	 $  )  
	 <	  $	 
 $ 			 
 
"  $ 	  
	 	 

	 	  
	"  

 	$ ! 

 
/ /  	 	 "   	 	 	 
 %/

 
 	 	 
 
	 $ 	
" 	=	
	

 	
&/ 
	 
 / 4	 	

 , 	/  
	 		 & 
 

	
	 
 
   $
   	
		 % 	 % 
 
 
	 

 !	"
 

 	 

	  $ 	  &	
	
 (
	  / +005" =/ 	 >* 	

	  		 $ #
 
	 	  
	
?( %
	/ 		$  
	4 / 


	
 @/  &%
	 	 
 

	 


	 ! 
	" 2%/ 	 
 

	 	

 
 

	/ 
 		$  $  
	  
853  
  4	 ;3A7+ / 8 ::: 
*(:::::*:*** 71 
/ 8 :*:*(*:( 
:*::*::( 7" 	   7+;  
 
4	 B7  B5 	
 
 
 

	/ 
 		$
 $  / 8 :(((**(((**((*:*: 
71 
/ 8 (::(::*::::( 7"
?
 

	 $ 
%  4	 7+ 	 
 ()*+
" (		
	 
&  
		 (2: 	 ?(
	
  4	 ;3A7+ 	$ 
	4  


C   
C / 
  		4   
	
C  	
	  $% " 
 
	
 @ 
 	 
 

C ?( 	
 &   	


	 	   
 	
 	
	 738) $
 4	 7+
$% "  

	/ 
 738)*/ 
  


	 	  

	 
 	  	" (	@
/
	 
	/ 583  30  
 $ 

  



C   
C ?( 	
/ $ 	  853 

 $ 

  
	 	  	
  	
	 $% "
 738)* 

	/ $  	&   	
 
&	 	
/  
	 
   
 
 

	 		 73 	  	$
  4	 7; 	 ()*+"
  	 
 
 

	/ 
	4  $
	&  (2:  	 
 ?( 	
  4	 B7
 B5  

C   	
C  $% &" 

@ 	 
 

C ?( 	
 	  : 
	 (
6
 & - )/ +0001 & 2
 ;D/ +0001 

	 
	 2
 ;+/ +000"

 @
 
	 " '# 6/ 

 	 
		/
<	 E&
 2		 	 6/ 78 2	/ 2#' '/
	'	 +BDA383;/ -"  F"'	""#
$% ' () 	 !    *! + , 	
'  
	4  $ 	&  (2:  	
?( 	
  4	 ;3A7+  
 

C   
C
/ 
 	
   	
C  	
	  	 " 

*
	
 
 @ 	 4	 7+ 	 
 

C  	$
	  
	 	   
 
 	
 	
	 738)
738)* 

	" 	  

	 $ &%  
	 	  	&


	 	 
 	 "  
 

C   
C ?(
	
/ 
 583  30  
 $ 

/ $ 

853  ?( 	
 $ 	
 
  
	 	  	
  	
	"
DD;; ;D;G9DD9H+8"DD I (	
  ;DDD   2	
 	 &

& 
		/ "
&-.

&	 
 	
 	
	 8575 $
 4	 B7" 


	/ $    		 ::( 
	  
		 (:(  
 
  	 	 
 , 	/ 

 :+3+; $% &"  

	 $ &%  	 	


	 
 	  	 $% &" * 
 7+;
 
 $ 

 	  

C   	
C ?(
	
/ $ 
 ?( 	
 	  
   

	
	 $ 
 
	 ;50  B7  
"  :+3+;/
	  	& 

	  ()*+/ $ 	
 ' 
	  
		/  
 	
 
&	 $ 	



  8D  	
 	 	 
 *
&	
"
 :+3+;  


	 

	  4	 B7  

$ 	 $
 	 ()*+ /    



C 	
1 	$&/ $ 	 $
  



	 		 

	 	 
 	
 / 
 
  
	
 & 	
 	 /  	&  
 



"  	
	 	 
  


	 

 

	 		 

	  ()*+  
	&   &	 	
 

 $	 	$ 
/ 	
	/  


 
 	
 2!  / +00B/  $   	
  


(
	  / +00B1 	&  / +00)"  		/ $
	 
$	 	& 738)*9:+3+; 

	   <	 


$
 / 

  
	 
 4 
 	 ()*+


	  "  	
	 	 	& 738)*9:+3+;


	 	 4 
 	
  	 
 
 
$
 	
 & "   
 %
 <	 

 $

  $ ()*+ 

	 $ 
%" 	

738)*9:+3+; 

	  	&/ 
 
 	


 	
	 

 	
 ()*+ 

	    % 
	
& "
'# 6/ 	 2!/ J'	 '!$/
-	 E

	/ '# >'$


 	 
		/ <	 E&

2		 	 6/ 	'	/ -
K
  	
	/
<2L (		
	/ 	'	/ -


 	 
		  (
	 		/
-	 6 (	/  
 -	 


 	
6	 6/ 	 -	 E&
/
?/ ?&/ E"2"*"
K>(2
'   
 '  	 	 %"   
;D+;;A+77/ +000
(
	 *6/ *
 :/ :	 2/  */ E

	 - ?
 

	
		  
 
 , 	  ()*+  &/ 


& 
	 	 	"  ;++BDA+B3/ +005
(
	 *6/ 	 ::/ ( 	
 (/  2/ ( M/ E

	 -/
: 2 2

 	!
	 	 
  
 , 	 
()*+/ 		 	 	 4	 
  &	 
! "
 ;++B0A+)0/ +005
(
	 *6/ 6:
 -*/ E

	 - = 	 
 	 ()*+ 

	 

 
 	
 &
 	 & 
	 	
	"    +DB)BBA))D/ +00B
	& */ 	
 */ 	 (/   (
!
	 	 +3 $ 

	 
()*+  & 
	 	 	 	& & 	


 	   
& 	 % 	
	"
    B+800AB+D/ +00)
-.&'	 */ ?'' / E

	 - 6	  	 
	 	
	 

	  
 
 , 	  ()*+"  
+D773A75)/ +00)
6	 -/  6:2/ *	 M/   
 

	  
 
 ,
	  ()*+  

 $
 & 
	 	
	"    +D0;5BA;50/ +00)
6	 -/ 2 * -(/ 
 6/   * 
  


	


	/ :;D57/  
 
 , 	  ()*+  	


	 	 	" 
   +70)7DA)7)/ +003
6	 / 6	 -/ *
	 :2/  *-/ 6:
 -* * 

()*+ 

	/ ;3+5G/  
 

 $
 & 
	
	 	" 	   ;57)A70/ +000
2! / 6:
 -*/ (
	 *6/ >'$ / E

	 - 6	  	
& 
	 	 	 	
9	
 	
	 
  	 	
  &
"    +DB++0A+;5/ +00B
2! / '	 */ 6 / < J/ 2
	 6/ '  /
>'$  6	
 	 %   ' 	
  

 

  "   )B)87A)B7/ +00)
 </ 6 / 6 6/   
 ()*+ 

	  -


 $
 
	 	 	 ?	
	 
 	 



	 		 

	 	  &
"    ++;00+A
007/ +000
$% &' () 	 !   *! + /, 	
'  (2:  	 ?( 	
  4	 B7  B5
& 
	4   
 

C   	
C ?(
	
/ 
 	
   
C  	
	  	 " 

*
	
 
 @ 	 4	 B7 	 
 

C  	$ 
: 
	 ( 
&	 
 
 	
 	
	 8575 :+3+; 

	"
	  

	 
  	 	  

	 
 	  	"
E
 7+;  ?( 	
 $ 	&  
 

C  
	
C / $ 
 	 	
	   
C  $

 
	 ;50  B7  
"
," ++5/ >" + -*>E*J ;DDD     &-0
